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はじめに
慢性閉塞性肺疾患（Chronic obstructive pulmonary dis­
ease, COPD）は， 代表的な呼吸器疾患の一つであり， 本




年 ATS (American Thoracic Society, 1995) , ERS (European 






















































年以上の喫煙歴があり， 50才代で 略疾， 咳が出現する。


















また， その発症機序としてプロテア ー ゼとアン チプロテ
ア ー ゼの不均衡が注目されている。そこで ， まず， アン
チプロテア ー ゼで ある α1 － アンチトリプシン（AlAT)
について述べる。
α1 － アン チトリプシン （AlAT) : AlATはserine pro­
te ase inhibitor su perfamilyに属し肝臓で合成され血中に分
泌され， 白血球エラスタ ー ゼを阻害する ことがその生理
機能と考えられている蛋白分解酵素阻害剤である。Al
ATは394個 のアミノ酸からなり 3 つの 糖鎖を持ち. 52 
kDa の糖蛋白で Met 358を活性中心として好中球エラス
タ ー ゼにて自らも切断されながらエラスタ ー ゼとの複合




－ アン チトリプシン （AlAT） の先天的欠損症で ある。
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正常者では二つのM gene を有しておりPi type MM と表
記され血中AlATは250mg/ml以仁存在する。代表的な
欠損症はZZ type で あり欧米白人には高頻度に存在する。
これらの症例では血中AlAT濃度は50mg/dl以下で， そ
のエラスタ ー ゼ阻害活性も正常に比べ低下しており， 比
較的若年で汎小葉性肺気腫が発症することが知られてい
る。本邦では zz タイプの欠損症は報告されていないが























せる。さらに， 肺胞マ クロファ ー ジや好中球からの活性
酸素産生を増強させる。この活性酸素はAlATの活性
基に作用し抗プロテア ー ゼ活性を障害する。このことで，
局所ではアン チプロテア ー ゼー プロテア ー ゼ不均衡がお




の過形成及び肥大を起こす（Ross ら， 1989）。 この結果
慢性閉塞性肺疾忠 123 
気道性病変が形成される。






COPD の診断は臨床症状， 画像， 肺機能検査等より行





3, 4, 5, 6, 7, 8がCOPD, 6, 7, 8が気管支瑞息




横隔膜低位 ， 平定化， 後胸骨腔の開大などの過膨張所見




































る。 高分解能 CT では小
葉中心型や汎小葉型の肺
気腫の分類も可能となる。












表 1 に ATS (1995) 
によるガイドラインにお
ける COPD の 診 断を示




能（FEY 1 .,VC · FVC, 
拡散能）， 気管支拡張反




















































































































局所の AlAT 濃度上昇を目的に AlAT 補充療法が試み
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